Europaisches 
Patentamt 



European 
Patent Office 



Bescheinigung Certificate 



PCT/EP2004/ 0 0 8 9 3 



Office eu rope en 
des brevets 



RK'D 2 3 SEP 2004 



WIPO 



PCT 



Attestation 



Die angehefteten Unterla- 
gen stimmen mit der 
ursprQnglich eingereichten 
Fassung der auf dem nach- 
sten Blatt bezeichneten 
europdischen Patentanmel- 
dung Oberein. 



The attached documents 
are exact copies of the 
European patent application 
described on the following 
page, as originally filed. 



Les documents fixes a 
cette attestation sont 
conformes a la version 
initialement deposee de 
la demande de brevet 
europeen specifiee a la 
page suivante. 



Patentanmeldung Nr. Patent application No. Demande de brevet n° 

03020253.5 



PRIORITY 
DOCUMENT 

SUBMITTED OR TRANSMITTED IN 
COMPLIANCE WITH RULE 17.1(a) OR (b) 



Der President des EuropSlschen Patentamts; 
Im Auftrag 

For the President of the European Patent Office 

Le President de I'Office europeen des brevets 
p.o. 



R C van Dijk 




Europaisches 
Patentamt 



European 
Patent Office 



Office europeen 
des brevets 



Amneldung Nr: 

Application no.: 03020253.5 



Demande no: 



Anmeldetag: 

Date of filing: 08.09.03 
Date de depot: 



Anmelder/Appl 1cant( s)/Demandeur( s) : 

LESAFFRE et Cie 

41, rue Etienne Marcel 

F-75001 Paris 

FRANCE 



Bezelchnung der Erf 1 ndung/T1 tl e of the 1nvent1on/Tl tre de V Invention: 
(Falls die Bezelchnung der Erflndung nlcht angegeben 1st, slehe Beschrelbung. 
If no title 1s shown please refer to the description. 
SI aucun tltre n'est 1nd1qu6 se ref erer a la description.) 

Agent et preparation pour le traitement ou la prevention del' hyperglycemic ou 
pour la stabilisation de la glycemie 

In Anspruch genommene PrloHSt(en) / Pr1or1ty(1es) claimed /Priorities) 
revend1qu€e(s) 

Staat/Tag/Aktenze1chen/State/Date/Flle no./Pays/Date/Numero de depot: 



Internationale Patentklasslf 1 kat1 on/International Patent Classification/ 
Classification Internationale des brevets: 

A61K35/00 

Am Anmeldetag benannte Vertragstaa ten/Contracting states designated at date of 
flllng/Etats contractants designees lors du depot: 

AT BE BG CH CY CZ DE DK EE ES FI FR GB GR HU IE IT LU MC NL 
PT R0 SE SI SK TR LI 



03020253. 5 

EPA/EP0/0EB Form 1014.2 - 01.2000 7001014 



2 



epo- Munich 
39 

, 08. Sep. 2003 

Agent et preparation pour le traitement on la prevention 
de 1' hyperglycemic ou pour la stabilisation de la glycemie 

La pr6sente invention concerne le traitement et la 
5 prevention de 1' hyperglycemic, ainsi que la stabilisation 
de la glycemie. 

Un grand nombre de composes ont deja ete proposes pour 
la prevention de 1' hyperglycemic, pour le traitement de 
1' hyperglycemic et/ou pour la stabilisation de la 
to glycemie, en particulier en cas de diabete. 

On a ainsi propose des produits £ base de levure, 
comme notamment de la levure en tant que telle , de 
l'extrait de levure, un facteur de tolerance au glucose a 
base de chrome (GTF) extrait d'une levure enrichie en 
15 chrome, et aussi une preparation cellulaire de levure de 
brasserie. 

Ainsi, GTP-A- 61- 167622 propose un agent de lutte contre 
le diabete a base d'une fraction cellulaire de levure de 
brasserie appel6e paroi cellulaire dans ce document et 

20 obtenue par hydrolyse de levure de brasserie desamerisee 
pendant au moins 2 heures a une temperature de 50 a 70 °C 
et extraction aqueuse des constituants solubles dans 
l'eau. Ladite fraction cellulaire de levure de brasserie 
presente notamment une teneur en glucanes d' environ 14,8%, 

25 une teneur en mannanes d' environ 13,9%. Ladite fraction 
cellulaire presente dgalement une teneur en glycogene 
d' environ 24,9%. Le glycogene ou amidon de foie (en 
anglais : « liver starch » ; en allemand : 

« Leberstarke ») est une polysaccharide de reserve 

30 6galement present dans les muscles et en particulier dans 
le foie. Ce glycogene est egalement une substance de 
reserve de la levure, utilis6e par celle-ci comme source 
d'6nergie pour assurer sa survie. Alors qu'il est un des 
composants principaux de la fraction cellulaire decrite 

35 dans cette demande japonaise, il ne fait pas partie de la 
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paroi cellulaire des levures. 

Selon la presente invention, il a maintenant ete 
constats qu'il est possible d'obtenir des ecorces de 
levure efficaces en tant qu' agent pour la prevention et le 

5 traitement de 1' hyperglycemic et presentant une teneur en 
glycogene faible, lesdites ecorces de levure pouvant §tre 
obtenues par un procede d' autolyse ou d' hydrolyse 
enzymatique simple. 

Le terme « ecorce de levure » se ref^re a la fraction 

10 insoluble des cellules de levure, non enrichies en chrome, 
obtenue apr£s une autolyse ou une hydrolyse enzymatique, 
essentiellement par des proteases, conduisant a la 
solubilisation d' au moins 50% et de preference d'au moins 
60% en masse des matieres s&ches des cellules de levure 

15 enti£res et conservant les polysaccharides de structure de 
la paroi cellulaire, c'est-a-dire les 6-glucanes et les 
mannanes, ces mannanes etant sous forme de mannoproteines . 

Cette autolyse ou hydrolyse enzymatique est conduit e 
de manifere a solubiliser 1'essentiel des sucres de reserve 

20 de la cellule de levure que sont le glycogene et la 
trehalose. Les ecorces de levure sont obtenues par 
separation de la fraction solubilisee par 1' autolyse ou 
1' hydrolyse enzymatique, celle-ci ayant une duree de 
preference d' au moins 18 heures. Les procedes pref6r6s 

25 d' autolyse des crimes de levure sont decrits pages 370 a 
377 dans 1' ouvrage de reference « Yeast Technology », 2* me 
edition, 1991, G. Reed et T.W. Nogodawithana , publi6 par 

V- an — Nos-fc-rattd— R-ei-ntoold-,— New— Y-ork^ — ISBN 0-4 4 .2 -318S2-B . — L_es_ 

ecorces de levure ainsi obtenues sont ensuite typiquement 

30 sechees par un proc6de classique de sechage, comme le 
sechage par atomisation ou le sechage sur rouleaux 
chauf f6s . 

Les ecorces de levure suivant 1' invention sont des 
ecorces de levures du genre Saccharomyces appartenant de 
-35 preference a 1'espece S a c c haromyces cereW siae . 



Lesdites levures sont de preference des levures de 
boulangerie. Une levure de boulangerie est une levure 
appartenant a 1'espece Saccharomyces cerevisiae, fabriquee 
& l'aide essentiellement d'une multiplication ou culture 
5 aerobie comme enseignee dans l'ouvrage de reference 
« Yeast Technology » cite ci-dessus et n'ayant servi avant 
son autolyse ou hydrolyse enzymatique a aucun usage, 
contrairement, par exemple, & de la levure de brasserie 
qui est un sous-produit de la fabrication de la biere et 

10 qui a done servi a fabriquer de la biere avant sa 
recuperation pour son autolyse ou hydrolyse enzymatique* 
Cette levure de brasserie a ete multipliee essentiellement 
en anaerobie (la fabrication de la biere etant un 
processus ana6robie) . 

15 Les ecorces de levure suivant 1' invention presentent 

une teneur totale en glucanes et mannanes de la paroi 
cellulaire ( systematiquement exprim6e en masse 
equivalente de respect ivement glucose et mannose - voir 
methodes de mesure ci-apres ) d'au moins 34,0% en masse 

20 sur matieres seches, ainsi qu'une teneur en glycogene 
( systematiquement exprimee en masse equivalente de 
glucose - voir methodes de mesure ci-apres ) inferieure a 
10,0% en masse sur matieres seches 

De preference, les 6corces de levure suivant 

25 1' invention presentent une teneur totale en glucanes et 
mannanes d' au moins 40,0% en masse sur matieres seches, 
encore de preference d' au moins 45,0% en masse sur 
matieres seches 

Egalement, de preference, les ecorces de levure 

30 suivant 1' invention presentent une teneur en glycogene 
inf6rieure £ 8,0% en masse sur matieres seches, encore de 
preference inferieure a 5,0 % en masse sur matieres seches 
et plus de preference encore inferieure & 3,0% en masse 
sur matieres seches. 

35 De maniere utile, les ecorces de levure suivant 
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1' invention presentent une teneur en proteines Nx6,25 de 
17,0 a 35,0% en masse sur matieres seches, de preference 
de 18,0 & 26,0% en masse sur matieres seches 

De maniere interessante, les ecorces de levure suivant 
5 1' invention presentent une teneur en matieres seches d' au 
moins 90% en masse, de preference, d'au moins 94% en masse 
et encore de preference d'au moins 96 % en masse. 

En general, la teneur totale en glucanes et mannanes 
de l'ecorce de levure suivant 1' invention est inferieure 
10 ou egale a 65% en masse sur matieres seches, et souvent 
inferieure ou egale a 55% en masse sur matieres seches. 

M6thode pour la mesure de la teneur en qlycog£ne 
On ajoute a un 6chantillon de 20 mg d'6corces de 
15 levure sdches, c'est-£-dire a une teneur en matieres 

seches d'au moins 90% en masse, 0,5ml de Na 2 C0 3 0,25M et 

on maintient ce melange a 95°C pendant 4 heures. 

Le melange est ensuite porte a un pH de 5,2 par 

addition de 0,3ml d'acide ac6tique 1M et de 1,2ml 
20 d 1 acetate de sodium 0,2M et en melangeant les ingredients. 

On ajoute de 1'eau distill^e jusqu'a un volume total de 

2ml . 

0,5 ml de la suspension ainsi obtenue sont incubes 
pendant 15 heures en presence d'un exc&s 

25 d'amyloglucosidase d' Aspergillus nlger, telle que 
commercialisee par la society ROCHE sous le numero Cat. 
No. 102 857, a 55°C. 

Apr*? r.pni-ri fugahion,. on das_e le gXu.CL05Lfi — lihar£ — Rax. 

dosage enzymatique. 

30 Le dosage enzymatique de glucose est decrit notamment 

dans le manuel « Methods of Biochemical Analysis and Food 
Analysis - using Single Reagents », publie par BOEHRINGER 
MANNHEIM GmbH Biochemica, © 1989, pages 50 a 55, et est de 
preference realist en utilisant le « Test-Combination D- 

?fi mnrn S p/-Prnrtnse » f Cat, No. 139 106 de la filiale de la 



societe ROCHE : BOEHR I NGER MANNHEIM GmbH / R-BIOPHARM GmbH 
a Darmstadt, Allemagne. 

La quantite (en mg) de glucose ainsi dos6e correspond 
a la quantity de glycogene presente dans 1' echantillon 
5 exprimee en masse 6quivalente de glucose. 

M6thode pour la mesure de la teneur totale en glucanes 
et mannanes 

On soumet un echantillon de 20 mg d'ecorces de levure 

10 seches, c' est-£-dire a une teneur en matieres seches d' au 
moins 90% en masse, a une hydrolyse acide en le ra61angeant 
avec 20 ml de HC1 2N, et on maintient le melange en tube a 
vis ferme pendant 4 heures £ 103 °C en etuve avec agitation 
toutes les 15mn, 

15 Ensuite, on neutralise la solution acide ainsi obtenue 

et on dose par voie enzymatique la quantite de glucose et 
respectivement de mannose dans la solution neutralist. 

Ce dosage enzymatique de glucose et mannose est 
6galement decrit aux pages 50 a 55 du manuel cite ci- 

20 dessus et est de preference realise en utilisant le 
« Test-Combination » Cat. No. 139 106. 

On fait la difference entre d' une part la quantite de 
glucose (exprimee en mg) dosee suivant cette m6thode et la 
quantite de glucose (§galement exprimee en mg) dos6e pour 

25 ces ecorces de levure par la methode pour la mesure de la 
teneur en glycogene ci-dessus. 

Cette difference (en mg) entre les deux quantites de 
glucose dos6es correspond & la quantite totale de glucanes 
presente dans 1' echantillon, cette quantite 6tant exprime 

30 en masse 6quivalente de glucose. 

La quantite (en mg) de mannose dosee correspond ct la 
quantity totale de mannanes presente dans 1' echantillon, 
cette quantity 6tant exprimee en masse equivalente de 
mannose . 
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La presente invention concerne en premier lieu un 
agent pour le traitement de 1' hyperglycemic constitue 
d'ecorces de levure telles que definies ci-dessus, c'est- 
a-dire les ecorces de levure suivant 1' invention. Le 
5 traitement de 1' hyperglycemic concerne principalement la 
reduction de la glycemie, C est a dire du taux de glucose 
sanguin. 

Cet agent suivant 1' invention peut etre utile dans 
plusieurs cas d' hyperglycemic, comme notamment les cas 
10 enumeres ci-apres : 

(a) pour le traitement de 1' hyperglycemic en cas de 
diabete de type 2 (le diabete de type 2 etant appele 
ci-apres « condition (a) ») ; 

(b) pour le traitement de 1' hyperglycemic en cas de 
15 diabete de gestation ou grossesse (le diabete de 

gestation ou grossesse etant appele ci-apres 
« condition (b) ») ; 

(c) pour le traitement de 1' hyperglycemic en cas de pre- 
diabete (le pre-diabete etant appele ci-apres 

20 « condition (c) ») ; 

(d) pour le traitement de 1' hyperglycemic post-prandiale 
(l'etat post-prandial etant appele ci-apres 
« condition (d) ») . 

La presente invention concerne egalement un agent pour 
25 la prevention de 1' hyper glycemie, ledit agent etant 
constitue d'ecorces de levure suivant 1' invention. La 
prevention de 1' hyperglycemie concerne principalement le 

mai-n-tien— de la .gJL ycemie a de s niveaux inferieurs a 

1' hyperglycemie . 
30 Ledit agent peut, en particulier, etre un agent pour 

la prevention de 1' hyperglycemie en cas d' au moins une des 
conditions (a), (b) , (O ou (d) telles que definies ci- 
dessus . • 

La presente invention concerne aussi un agent pour la 
_35 stabilisation de la glycemie, ledit agent etant constitue 
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d' ecorces de levure suivant 1' invention. La stabilisation 
de la glycemie concerne principalement le maintien de la 
glycemie a des niveaux inferieurs & 1' hyperglycemia et 
sup6rieurs a 1' hypoglycemia. 
5 Ledit agent peut, en particulier, etre un agent 

pour la stabilisation de la glycemie en cas d'au moins une 
des conditions (a) , (b) , (c) ou (d) . 

L' agent suivant 1' invention, dans ses differentes 
formes de mise en oeuvre, peut etre administre sous 
10 differentes formes ou presentations, seul ou en 
combinaison avec d'autres ingredients, comme, par exemple, 
un ou plusieurs autres ingredients therapeutiquement 
actifs et/ou un ou plusieurs excipients . 

Ainsi, la presente invention concerne une preparation 
15 pour le traitement de 1' hyperglycemie qui comprend des 
ecorces de levure suivant 1' invention, telles que definies 
ci-dessus. La dite preparation comprend en d'autres mots 
un agent suivant 1' invention. 

Ladite preparation suivant 1' invention peut, en 
20 particulier, etre une preparation pour le traitement de 
1' hyperglycemie en cas d'au moins une des condition (a), 
(b) , (c) ou (d) . 

La presente invention concerne egalement une 
preparation pour la prevention de 1' hyperglycemie qui 
25 comprend des ecorces de levure suivant 1' invention. 

Ladite preparation peut, en particulier, etre une 
preparation pour la prevention de 1' hyperglycemie en cas 
d'au moins une des conditions (a), (b) , (c) ou (d) . 

La presente invention concerne aussi une preparation 
30 pour la stabilisation de la glycemie qui comprend des 
6corces de levure suivant 1' invention. 

Ladite preparation peut, en particulier, etre une 
preparation pour la stabilisation de la glycemie en cas 
d'au moins une des conditions (a), (b) , (c) ou (d) . 
35 La preparation suivant l'une quelconque des formes de 



8 



realisation ci-dessus est generalement une preparation 
pour administration par voie orale. 

La preparation peut notamment se presenter sous forme 
de comprime, de capsule, de pilule, de poudre, de granules 

5 ou de suspension. 

La preparation suivant 1' invention peut egalement 
comprendre un ou plusieurs agents therapeutiquement 
act if s, et notamment un ou plusieurs agents 
hypoglycemiants. La preparation peut ainsi comprendre une 
10 ou plusieurs vitamines, un ou plusieurs mineraux 

alimentaires, etc. 

La preparation peut egalement comprendre un ou 
plusieurs excipients pharmaceutiquement acceptables. 

La preparation suivant 1' invention peut en particulier 
15 se presenter sous forme d'une dose d' ingestion 
correspondant a une quantite de matieres seches d' ecorces 
de levure suivant 1' invention inferieure a 10 g, de 
preference de 1 a 8 g, encore de preference de 1 a 7 g. 

La presente invention concerne egalement 1' utilisation 
20 dans la preparation d'une composition therapeutique ou 
medicament des ecorces de levure suivant 1' invention, dont 
differentes formes de realisation sont definies ci-dessus. 

L' invention concerne notamment 1' utilisation de ces 
ecorces de levure dans la production d'une des 
25 compositions suivant 1' invention telle que definie ci- 
dessus . 

La presente invention concerne ainsi 1' utilisation 

d^eeo-r-ce-s de levuxe suivant 1' invention dans la_ 

preparation d'une composition therapeutique pour le 
30 traitement de 1' hyperglycemic . 

Les ecorces de levure suivant 1' invention peuvent en 
particulier etre utilisees dans la preparation d'une 
composition therapeutique pour le traitement de 
1' hyperglycemic en cas d' au moins une des conditions (a), 
—35 (-b4-j — (c) ou (d) , 
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La prSsente invention concerne egalement 1' utilisation 
d' ecorces de levure suivant 1' invention dans la 
preparation d'une composition therapeutique pour la 
prevention de 1' hyperglycemic . 
5 Les ecorces de levure suivant 1' invention peuvent en 

particulier §tre utilisees dans la preparation d'une 
composition therapeutique pour la prevention de 
1' hyperglycemic en cas d'au moins une des conditions (a) , 

(b) , (c) ou (d) . 

10 La presente invention concerne aussi 1' utilisation 

d'ecorces de levure suivant 1' invention dans la 
preparation d'une composition therapeutique pour la 
stabilisation de la glycemie. 

Les ecorces de levure suivant 1' invention peuvent en 

15 particulier etre utilis6es dans la preparation d'une 
composition therapeutique pour la stabilisation de la 
glyc6mie en cas d'au moins une des conditions (a) , (b) , 

(c) ou (d) • 

La composition pharmaceutique est en regie generale 
20 une composition pour administration par voie orale. 

La composition pharmaceutique peut notamment se 
presenter sous forme de comprime, de capsule, de pilule, 
de poudre, de granules ou de suspension, 

Les ecorces de levure suivant 1' invention peuvent 
25 notamment etre utilisees dans la preparation d'une 
composition pharmaceutique comprenant egalement : 

• un ou plusieurs agents therapeutiquement act if s, et 
notamment un ou plusieurs agents hypoglycemiants, et/ou 

• une ou plusieurs vitamines, un ou plusieurs mineraux 
30 alimentaires, etc. 

La composition pharmaceutique peut egalement 
comprendre un ou plusieurs excipients pharmaceutiquement 
acceptables . 

Les 6corces de levure suivant 1' invention peuvent en 
35 particulier etre utilisees pour la preparation d'une 
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composition therapeutique sous forme d' une dose 
d' ingestion correspondent a une quantite de matieres 
seches d'ecorces de levure suivant 1' invention inferieure 
a 10 g, de preference de 1 a 8 g, encore de preference de 
5 1 a 7 g. 

La presente invention concerne en outre une methode 
pour le traitement de 1' hyperglycemic chez un patient, 
comprenant 1' administration au patient d'un agent suivant 
1' invention pour le traitement de 1' hyperglycemic ou d'une 
10 preparation suivant 1' invention pour le traitement de 
1' hyperglycemic. 

La methode pour le traitement de l'hyperglycemie peut 
en particulier etre une methode pour le traitement de 
l'hyperglycemie en cas d'au moins une des conditions (a), 

15 (b) , (c) ou (d) . 

La presente invention concerne egalement 1' utilisation 
d'un agent ou d'une preparation suivant 1' invention dans 
le traitement de l'hyperglycemie, dans la prevention de 
l'hyperglycemie ou dans la stabilisation de la glycemie 

20 d'un patient. 

La presente invention concerne egalement une methode 
pour la prevention de l'hyperglycemie chez un patient, 
comprenant 1' administration au patient d'un agent suivant 
1' invention pour la prevention de l'hyperglycemie ou d'une 
25 preparation suivant 1' invention pour la prevention de 
1' hyperglycemic. 

La methode pour la prevention de l'hyperglycemie peut 

&B _ pa -Efei-cu-l-iex— etre une meJ^hpde pour la prevention de 

l'hyperglycemie en cas d'au moins une des conditions (a), 

30 (b) , (c) ou (d) . 

La presente invention concerne aussi une methode pour 
la stabilisation de la glycemie chez un patient, 
comprenant 1' administration au patient d'un agent suivant 
1' invention pour la stabilisation de la glycemie ou d'une 
—35 prepar ation suivant . 1 ' i nvention pour la stabilisation de 
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la glycemie. 

La methode pour la stabilisation de la glycemie peut 
en particulier etre une methode pour la stabilisation de 
la glycemie en cas d' au moins une des conditions (a), (b) , 
5 (c) ou (d) . 

1/ invention concerne en particulier une telle methode 
dans laquelle 1' agent ou la preparation est administre (e) 
au patient par voie orale . 

Les differentes methodes suivant 1' invention peuvent 
10 en particulier comprendre 1' administration au patient de 
1' agent ou de la preparation en une dose journali£re 
correspondant & 1 a 10 g, de preference de 2 a 8 g, encore 
de preference de 3 k 6 g d' 6corces de levure suivant 
1' invention, ladite dose journaliere pouvant etre 
15 administree en une seule dose ou £ un seul moment 
d' administration, comme par exemple au petit-d6jeuner, ou 
encore en plusieurs doses partielles, c' est-d-dire de 
maniere 6talee dans la journee. 

Les ra£thodes suivant 1' invention peuvent egalemeint 
20 comprendre une etape de verification de la glycemie du 
patient apres 1' administration de 1' agent ou de la 
preparation. 

Ces methodes peuvent en particulier comprendre une 
etape de mesure de la glycemie du patient avant 
25 1' administration au patient de 1' agent ou de la 
preparation, ainsi qu'une 6tape de verification de la 
glycemie du patient apres 1' administration au patient de 
1' agent ou de la preparation. 

30 Exeroples 

A. Methode d'obtention d'ecorces de levure suivant 
1' invention 

Une creme aqueuse (c' est-a-dire une suspension de 
cellules de levure dans 1'eau) de Sacharomyces cerevisiae, 
35 ayant une teneur en matidres s£ches entre 12 et 18% en 
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masse est soumise a une hydrolyse a l'aide des enzymes 
endogenes desdites cellules de levure, eventuellement avec 
ajout de proteases exogenes aux cellules de levure, telle 
que par exemple la papaine. L' hydrolyse est effectuee a 
5 50 °C pendant 24 heures, de maniere a solubiliser au moins 
60% en masse des matieres seches des cellules de levure . 

De maniere pratique, en general, les autolyses ou 
hydrolyses enzymatiques selon 1' invention sont r6alis6es 
entre 45°C et 55°C pendant 18 a 36 heures, sans l'emploi 
10 d' aucun enzyme pouvant solubiliser les glucanes ou les 
mannoproteines . 

On s6pare la fraction solubilis^e de la fraction 
insoluble par plusieurs etapes successives de 
centrifugation et de lavage avec de 1'eau. 
15 La fraction insoluble est sechee sur des tambours 

chauff6s jusqu'a une teneur en matieres sdches de 95% en 
masse, Les agglom6rats formes sont enleves par tamisage. 

Les ecorces de levure ainsi obtenues presentent : 

• une teneur en matieres seches de 95% en masse, 

20 • une teneur en proteines Nx6,25 de 20,2% en masse sur 
matieres seches 

• une teneur totale en glucanes et mannanes de 43% sur 
matieres seches 

• une teneur en glycog^ne de 8% en masse sur matidres 
25 seches. 

B. Prevention et traitement de 1' hyperglycemie au moyen 

d'une preparation suivant 1 / invention 

Une patiente invalide de 82 ans 6tait 
30 diagnostiqu6e comme souffrante de diabdte de type 2. 

Ne pouvant pas participer h des exercices 
physiques exigeants, le traitement initial 6tait limite a 
un regime & basse teneur en matieres grasses et sucres 
digestibles. 

35 L'effet realist grace £ ce regime etait limitfe. On 
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observait en particulier que la glycemie de la patiente 
restait a une teneur en glucose sanguine de 10,0 a 12,0 
mmol/litre, sachant qu f une teneur en glucose sanguine 
entre 4,0 et 7,0 mmol/litre, de preference entre 4,2 et 
5 6,0 mmol/litre, etait recherchee. 

Par la suite, le regime susmentionne a ete 
complements par l'ajout de 3 a 4 g d'ecorces de levure 
telles que decrites sous le point A ci-dessus, aux 
cereales du petit dejeuner* 
10 12 Heures apres la premiere ingestion desdites 

ecorces de levure, la glycemie de la patiente Stait 
descendue a 6 mmol de glucose sanguin /litre. 

En continuant 1' ingestion de 3 a 4 g d'ecorces de 
levure par jour lors du petit dejeuner, la glycemie de la 
15 patiente a ete maintenue pendant au moins 4 mois entre 4,5 
et 6 mmol de glucose sanguin /litre. 

Aucune hyperglycemic post-prandiale ne s'est 
produite pendant ces 4 mois, meme apr6s des infractions au 
regime aliment aire prescrit, comme la consommation de 
20 chocolat. 

Aucun effet secondaire negatif n'a ete observe. 
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1. Agent pour le traitement de 1' hyperglycemia , 1' agent 
constitue d'6corces de levure du genre Saccharomyces 

5 cerevisiae, lesdites ecorces de levure ayant : 

• une teneur totale de glucanes et mannanes d' au moins 
34,0% en masse sur matieres seches, de preference d'au 
moins 40,0% en masse sur matieres s^ches et encore de 
preference d'au moins 45,0% en masse sur matieres 
10 seches, et 

•une teneur en glycogene inferieure a 10,0% en masse 
sur matieres seches, de preference inferieure a 8,0% 
en masse sur matieres seches, encore de preference 
inferieure a 5,0% en masse sur matieres seches, et 
15 plus de preference encore inferieure & 3,0% en masse 

sur matieres seches. 

2. Agent suivant la revendication 1, dans lequel les 
ecorces de levure presentent une teneur en matieres seches 

20 superieure ou egale a 90%, de preference sup6rieure ou 
egale a 94% et encore de preference superieure ou egale a 
96 % en masse. 

3. Agent pour la prevention de 1' hyperglycemic, 1' agent 
25 etant constitue d' ecorces de levure telles que definies 

dans l'une quelconque des revendications 1 & 2. 



4. Agent suivant l'une quelconque des revendications 
precedentes, caracterise en ce que 1' hyperglycemic est une 
30 hyperglycemic en cas de diabete de type 2 . 
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5. Agent pour la stabilisation de la glycemie, l f agent 
etant constitu6 d'ecorces de levure telles que definies 
dans l'une quelconque des revendications 1 & 2. 

5 6. Agent suivant la revendication 5 pour la stabilisation 
de la glycemie en cas de diabete de type 2. 

7. Preparation pour le traitement de 1' hype r glycemie, 
preparation comprenant des ecorces de levure telles que 

10 definies dans l'une quelconque des revendications 1 a 2. 

8. Preparation pour la prevention de 1' hyperglyc6mie, 
preparation comprenant des ecorces de levure telles que 
definies dans l'une quelconque des revendications 1 a 2. 

15 

9. Preparation suivant l'une quelconque des 
revendications 7 et 8, caracterisee en ce que 
l'hyperglycemie est une hyperglycemie en cas de diabete de 
type 2 . 

20 

10. Preparation pour la stabilisation de la glycemie, 
preparation comprenant des ecorces de levure telles que 
d6finies dans l'une quelconque des revendications 1 a 2. 

25 11. Preparation suivant la revendication 10 pour la 
stabilisation de la glycemie en cas de diabete de type 2. 

12. Utilisation d'ecorces de levure telles que definies 
dans l'une quelconque des revendications 1 a 2, dans la 
30 preparation d'une composition th6rapeutique pour le 
traitement de l'hyperglycemie. 
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13 . Utilisation d' 6corces de levure telles que def inies 
dans 1'une quelconque des revendications 1 £ 2, dans la 
preparation d'une composition therapeutique pour la 
prevention de 1' hyperglycemic . 

14. Utilisation suivant 1'une quelconque des 
revendications 12 et 13 , caract6ris6e en ce que 
1' hyperglycemic est une hyperglycemic en cas de diab&te de 
type 2 . 

15. Utilisation d'ecorces de levure telles que def inies 
dans 1'une quelconque des revendications 1 a 2, dans la 
preparation d'une composition therapeutique pour la 
stabilisation de la glycemie. 

16. Utilisation suivant la revendication 15 pour la 
preparation d'une composition therapeutique pour la 
stabilisation de la glycemie en cas de diabete de type 2. 
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Agents et preparations pour le traitement ou la prevention 
de 1' hyperglycemia ou pour la stabilisation de la glycemie 
* base d'ecorces de levure et preparation d'une telle 
composition therapeutique . 
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